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W ciqgu ostatnich kilku lat coraz szersze
zastosowanie w leczeniu chtoniak6w nie-
ziarniczych znajdujq przeciwciata mono-
klonalne przeciwko antygenom obecnym
na powierzchni kom6rek chtoniakowych
np. anty CD20 (rituximab, Mabthera) lub
anty CD52 (alemtuzumab, MabCampath).
Przeciwciata te wiqzqc si~ z antygenem
prowadzq do zniszczenia kom6rki za po-
mocq aktywacji dopetniacza lub reakcji
ADCC. Istniejq pr6by zwi~kszenia akty-
wnosci przeciwciat tqCZqC je z radioizoto-
pem (np. ibritumomab, Zevalin) lub immu-
notoksynq.
Interferon alfa stosowany w skojarzeniu
z cytostatykami poprawia wyniki leczenia
chorych z rozpoznaniem chloniaka grudko-
wego.
Skutecznosc megachemioterapii z zasto-
sowaniem przeszczepu szpiku lub ko-
m6rek macierzystych z krwi obwodowej
jest przedmiotem badan klinicznych.
Podobnie badana jest efektywnosc no-
wych lek6w przeciwnowotworowych
np. antysensy bcl2, szczepionki DNA.
Mimo znacznej podatnosci tych chto-
niak6w na chemio- i radioterapi~ i wzgl~­
dnie dtugiego czasu przezycia, dost~pne
obecnie metody nie pozwalajq na trwate
wyleczenie z wyjqtkiem przypadk6w we
wczesnych stadiach zaawansowania kli~
nicznego. U wi~kszosci chorych dochodzi
do kolejnych, nawet p6i:nych, nawrot6w,
progresji ztosliwosci histologicznej (zespOt
Richtera) i post~pujqcej opornosci na le-
czenie.
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Celem pracy byta ocena jakosci cz~­
stosci wyst~powania mutacji w genie
PTEN oraz okreslenie zaleznosci mi~dzy
wyst~powaniem mutacji a stopniem klini-
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cznego zaawan50wania i morfologicznego
zr6znicowania rak6w endometrium kobiet.
Zbadano DNA wyizolowane ze 125 rak6w,
6 hiperplazji endometrium i limfocyt6w krwi
tych samych chorych. Mutacji poszuki-
wano we wszystkich 9 eksonachgenu
PTEN technikq PCR-SSCP i sekwen-
cjonowaniem w aparacie ASI 377.
Statystycznq ocen~ wynik6w wykonano
testem X2 . W 57/125 rakach endometrium
(45,6%) wykryto w genie PTEN 71 soma-
tycznych mutacji. W dwunastu rakach
wyst~powaty jednoczesnie po 2 a w je-
dnym 3 mutacje. Wsr6d 6 hiperplazji
endometrium mutacje znaleziono
w 2 (33,3%) przypadkach. Wi~kszosc
wykrytych mutacji (64,3%) wyst~powata
w eksonach 5 i 8, rzadziej w eksonach
7 (12,3%), 2 (9,6%) i 3 (6,8%) a najrza-
dziej w 1 (2,8%) i 4 (1.4%). Mutacji nie
stwierdzono w eksonach 6 i 9. Wsr6d
wszystkich znalezionych mutacji 65,3%
prowadzito do skr6cenia kodowanego
biatka w nast~pstwie delecji, insercji
i mutacji nonsensownych. Natomiast 26%
stanowity mutacje zmiany sensu z nast~p­
stwem zamiany aminokwas6w w biatku
pten. Dwie zamiany nukleotydu (2,8%)
znaleziono w intronach w miejscu skta-
dania ekson6w. Pozostate 5,4% zmian
znalezionych w sekwencji genu PTEN
stanowityneutralne polimorfizmy. Mutacje
w genie PTEN wyst~powaty we wszystkich
stadiach rozwoju raka endometrium.
Mi~dzy cz~stosciq wyst~powania mutacji
w genie PTEN a stopniem klinicznego
zaawansowania choroby nie byto staty-
stycznie znamiennych r6znic. Natomiast
mutacje w genie PTEN wyst~powaty zna-
miennie cz~sciej w rakach stabiej zr6zni-
cowanych morfologicznie (G2) niz w ra-
kach dobrze zr6znicowanych (G1; c2
=7~23g3; a = 0,007l). Z przeprowadzo-
nych badan wynika, ze mutacje w genie
PTEN Sq cz~stym defektem genetycznym
w raku endometrium. Obecnosc mutacji
w genie PTEN takze w hiperplazjach
przemawia za tym, ze mogq one odgrywac
kluczowq rol~ we wczesnej karcinogenezie
raka endometrium.
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